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Resume. - L'angine de poitrine n'est pas la manifestation ischemique la plus frequente de I'angor, qu'il soit 
stable ou instable. C'est l'ischemie silencieuse ou asymptomatique qui represente I'evenement ischemique le 
plus frequent de la maladie coronaire. Ce n'est pas sans poser de nombreux problemes parmi lesquels sa 
detection, sa signification et son traitement. I'ischemie silencieuse est essentiellement detectee par le sous- 
decalage du segment ST pendant /'effort et, a un moindre degre par le Holter electrocardiographique (ECC), 
meme s'il existe de nombreux autres moyens de la detecter. II est reconnu que I'ischemie a la meme 
signification pronostique qu'elle soit asymptomatique ou non. Dans I'angor instable et en postinfarctus, les 
episodes d'ischemie myocardique silencieuse identifient un sous-groupe de patients a plus haut risque de 
decks et d'infarctus non fatals qui beneficient d'une revascularisation myocardique. 
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Introduction 



L'ischemie myocardique silencieuse (IMS) est definie par la presence 
d'une ischemie myocardique en l'absence de douleur thoracique 
angineuse ou d'equivalents angineux. L'ischemie myocardique est 
attestee par : des modifications transitoires du segment ST a 
l'electrocardiogramme (ECG), un deficit reversible de perfusion 
myocardique, ou des anomalies reversibles de mouvements 
parietaux regionaux ventriculaires. Le concept dTMS, connu depuis 
longtemps, connait un regain d'actualite grace aux avancees 
technologiques. 

Definition 



L'ischemie myocardique est generalement consideree comme 
l'expression habituelle de la maladie coronarienne, I'angor etant 
considere comme le maitre symptome de cette maladie coronarienne 
et de l'ischemie myocardique. Cependant, il est apparu 
progressivement que I'angor etait un marqueur de faible specificite 
et sensibilite de la maladie coronarienne 17 ■ 17 ■ 37 ■ 601 . En particulier, 
l'absence d'angor ne signifie pas l'absence de maladie coronarienne, 
laquelle peut etre de surcroit potentiellement fatale. D'autre part, 
chez des patients coronariens averes, l'absence d'angor n'implique 
pas forcement un pronostic benin w. A l'inverse, la severite de la 
symptomatologie angineuse n'est pas correlee avec l'extension de la 
maladie coronarienne et sa gravite [331 . Le Holter ECG ambulatoire 
permet la detection d'episodes asymptomatiques d'ischemie de la 
vie quotidienne chez des patients coronariens [14 - 64] . L'ischemie 
myocardique asymptomatique ou silencieuse est definie par la 
presence d'un sous-decalage du segment ST sans douleur 
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contemporaine. La presence d'anomalie(s) de la perfusion 
myocardique pendant ces episodes de sous-decalage du segment ST 
atteste de la nature ischemique de ces modifications electriques [1S1 . 
Des etudes recentes ont demontre que, chez des patients 
coronariens, l'ischemie myocardique est frequente malgre le controle 
apparent de la symptomatologie 161 , et que l'existence d'une telle 
ischemie myocardique residuelle est associee a un pronostic aggrave 
et a un risque accru de mort subite. Une maladie coronarienne 
evoluee peut en effet exister avec peu, voire aucun symptome et 
peut evoluer rapidement vers un infarctus du myocarde ou une 
mort subite 117 ■ 611 . La mort subite peut aussi etre la premiere 
manifestation de la maladie coronarienne [36 - 691 . Plus de 50 % des 
morts subites surviennent sans antecedent documente de maladie 
coronarienne [69J . La detection de l'ischemie myocardique pendant 
l'epreuve d'effort chez des sujets asymptomatiques permet de 
predire un risque augmente d'evenements coronaires et de mort 
subite [401 . C'est dire l'importance de la comprehension 
physiopathologique de l'ischemie myocardique silencieuse, de ses 
techniques diagnostiques, de sa prevalence, de son traitement et de 
son pronostic, themes que nous allons successivement developper. 

Physiopathologie 

L'ischemie myocardique resulte du desequilibre entre la demande 
et les apports en oxygene du tissu myocardique. De nombreuses 
etudes experimentales ont demontre que divers facteurs 
intervenaient dans ce rapport demande/apports. L'ischemie est 
accompagnee par une diminution de la clairance des metabolites 
tissulaires en raison de la perfusion reduite. Une stenose coronaire 
fixe peut augmenter la resistance au flux coronaire. De meme, des 
phenomenes de spasme ou de thrombose peuvent augmenter cette 
resistance. Une augmentation de la pression telediastolique 
ventriculaire gauche peut egalement avoir des repercussions sur la 
vascularisation du sous-endocarde. L'augmentation de la frequence 
cardiaque, de la pression arterielle systolique, de la contrainte 
parietale ventriculaire gauche et de sa contractilite augmentent la 
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1 Cascade ischemique. ECG : Electrocardiogramme ; PTDVG : pression telediasto- 
lique du ventricule gauche. 



demande du myocarde en oxygene. La tachycardie, en diminuant le 
temps de perfusion diastolique, diminue le flux coronaire alors qu'il 
y augmentation de la demande. 

Cascade ischemique (figi) 



Lors d'une occlusion coronaire, la cascade ischemique est 
maintenant bien connue (fig 1). Elle debute par des anomalies de la 
relaxation myocardique dans les secondes qui suivent l'occlusion 
coronaire experimentale qui se produit lors d'une angioplastie 
coronaire chez l'homme. II s'ensuit des anomalies de la contraction, 
puis une augmentation des pressions diastoliques, puis des 
modifications electrocardiographiques (sous- ou sus-decalage du 
segment ST) et seulement apres, chez certains patients seulement, 
par des manifestations angineuses [20] . II est par consequent 
facilement concevable qu'une certaine proportion de ces evenements 
ischemiques, les moins severes et/ ou les plus brefs, ne declenchent 
pas d'angor, la cascade ischemique s'interrompant avant cette ultime 
manifestation. 

La perception d'une symptomatologie angineuse necessite l'integrite 
du systeme nerveux peripherique et central. Le cceur est richement 
innerve, les faisceaux nerveux se rassemblant dans trois plexus se 
ramifiant sur les faces anterieure et posterieure de l'aorte, debordant 
sur la face posterieure du cceur et dans la region inter-aortico- 
pulmonaire. Le phenomene de la douleur est eminemment subjectif, 
mais des etudes suggerent que l'adenosine est un stimulus 
important pour les recepteurs sensitifs cardiaques et un mediateur 
de la douleur thoracique. Des anomalies neurologiques peuvent 
expliquer que l'ischemie myocardique soit moins percue chez 
certains patients que chez d'autres. Le seuil de symptomatologie 
ischemique est variable. Ainsi, la prevalence elevee d'ischemie 
myocardique silencieuse (IMS) est bien connue chez les patients 
diabetiques, sans doute en raison d'une neuropathie sensorielle [4 - 61 . 
Des facteurs psychologiques, voire culturels, ont meme ete 
incrimines. Apres transplantation cardiaque egalement, l'absence de 
symptomatologie angineuse est frequente en cas d'ischemie 
myocardique, en raison de la denervation chirurgicale. 

L'idee qu'un spasme coronaire soit en cause dans les episodes d'IMS 
a ete corroboree par des Holter ECG ou la frequence cardiaque etait 
plus basse lors d'IMS par rapport a celle atteinte lors d'epreuves 
d'effort sans episode ischemique [12] . La diminution documented de 
la captation isotopique scintigraphique lors des changements ECG 
asymptomatiques a demontre le caractere ischemique de ces 
episodes [12] . II a ensuite ete montre que le stress mental 
(l'arithmetique par exemple) ou la consommation d'une cigarette 
entrainait des episodes d'IMS [2 - 13 - 15 - 541 . En presence d'une lesion 
d'atherosclerose, le flux coronaire peut etre reduit secondairement a 
une vasoconstriction au niveau de la plaque en raison notamment 
d'une dysfonction endothelial associee et d'une moindre 
biodisponibilite en oxyde nitrique en reponse a la stimulation 



vasodilatatrice. Cette vasoconstriction est particulierement frequente 
lorsque les catecholamines circulantes sont elevees [27J . Ce mecanisme 
explique les benefices potentiels de certains vasodilatateurs (derives 
nitres, inhibiteurs calciques) (cf « Traitement medicamenteux »). 
Le flux coronaire peut egalement etre reduit par la formation d'un 
thrombus intermittent initiee par une agregabilite plaquettaire 
augmentee [25] . La nicotine favorise aussi l'agregation plaquettaire et 
a un role direct sur la vasoconstriction [44] . 

Des etudes initiales suggeraient que la reduction du flux coronaire 
joue un role preponderant par rapport a l'augmentation des besoins. 
Cela etait deduit du fait que l'augmentation de la frequence 
cardiaque etait relativement modeste juste avant les episodes d'IMS 
de la vie courante [5 - 12] . D'autre part, cette augmentation de la 
frequence cardiaque etait moindre que celle observee lors d'epreuves 
d'effort qui ne declenchaient pas d'ischemie chez un meme patient. 
Enfin, la plupart des episodes asymptomatiques survenant en 
dehors d'une activite physique intense, l'hypothese qu'une 
augmentation de la demande tissulaire myocardique en oxygene soit 
responsable etait peu plausible 1491 . Cependant, il a ete demontre 
recemment par des etudes de Holter ECG ambulatoire et de 
surveillance tensionnelle ambulatoire que le role de l'augmentation 
de la demande en oxygene dans la genese des episodes d'IMS etait 
bien reel. II est tres plausible que les deux mecanismes, une 
augmentation de la demande et une diminution de l'apport en 
oxygene, soient en cause dans des proportions indeterminees mais 
variables dans la genese des episodes d'IMS. La diminution de 
l'apport, par les differents mecanismes evoques plus haut, a 
certainement un role plus important dans les episodes d'IMS des 
syndromes coronaires aigus, l'augmentation de la demande en 
oxygene etant sans doute davantage en cause chez les patients 
souffrant d'angor stable. 

Rythme circadien 

Une augmentation significative de la frequence cardiaque et de la 
pression arterielle systolique peut preceder le debut d'episodes 
d'IMS de la vie quotidienne [16 - 19] . Le seuil d'ischemie depend de la 
duree de l'augmentation de la frequence cardiaque [49] . Une 
augmentation prolongee (de l'ordre de 30 minutes) et moderee de la 
frequence cardiaque peut diminuer le seuil ischemique. Cela peut 
partiellement expliquer la raison pour laquelle des episodes d'IMS 
peuvent survenir dans la vie courante a des frequences cardiaques 
plus basses que celles observees lors des ischemies au cours des 
epreuves d'effort. Ce sont pendant les 4 premieres heures qui 
suivent le reveil matinal que les evenements cardiovasculaires que 
sont l'infarctus du myocarde [52] , la mort subite cardiaque [51] , le 
spasme coronaire |701 , et les episodes d'IMS [19] sont les plus frequents. 
Ce sont pendant ces memes 4 premieres heures qui suivent le reveil 
matinal que le niveau des catecholamines circulantes, l'agregation 
plaquettaire [66] , la frequence cardiaque, les resistances vasculaires, 
la pression arterielle 1501 sont les plus eleves. 

Tout comme les autres manifestations d'ischemie myocardique, les 
episodes d'IMS sont le resultat d'une interaction complexe entre des 
facteurs endotheliaux, hematologiques, endocriniens et 
inflammatoires chez des patients presentant certains des facteurs de 
risque de la maladie coronaire [67J . 

Methodes de detection de l'ischemie 
myocardique silencieuse 

L'ischemie myocardique cliniquement silencieuse a ete caracterisee 
initialement par un sous-decalage du segment ST pendant l'effort. 
Puis, NJ Holter, a l'occasion du developpement d'un enregistreur 
ECG ambulatoire (qui portera son nom bien connu), a decrit des cas 
similaires survenant dans la vie quotidienne [32J . Ces deux methodes, 
l'epreuve d'effort et le « Holter ECG », c'est-a-dire l'enregistrement 
ECG en continu, le plus communement sur 24 heures, sont 
logiquement devenues les methodes de choix les plus repandues 
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Methodes de detection de I'ischemie myocardique silencieuse 
Epreuve d 'effort electrocardiographique. 
Surveillance electrocardiographique ambulatoire. 
Surveillance electrocardiographique en unite de soins intensifs et 
preoperatoire. 

Surveillance hemodynamique (Swan-Canz). 
Scintigraphic myocardique au thallium. 
Echocardiographie de stress. 
Tomographie par emission de positrons. 
Imagerie par resonance magnetique nucleaire. 

pour la detection de 1'IMS. Cependant, il existe bien d'autres 
methodes ou variantes comme les modifications du segment ST 
perioperatoires, les defauts de perfusion sur des scintigraphies, des 
anomalies de la contractilite segmentaire, voire des modifications de 
parametres hemodynamiques. 

EPREUVE D'EFFORT ELECTROCARDIOGRAPHIQUE 

Le critere electrocardiographique le plus classique d'ischemie est le 
sous-decalage horizontal ou descendant du segment ST d'au moins 
0,1 mV (soit 1 mm habituellement) a 80 ms du point J, sous-decalage 
persistant au moins 30 secondes [9] . II existe cependant 
d'authentiques sous-decalages qui ne sont pas en rapport avec une 
etiologie ischemique et qui sont repertories comme des faux positifs. 
Les causes les plus frequentes de ces faux positifs sont 
l'hypertrophie ventriculaire gauche, des troubles de la conduction 
intraventriculaire gauche, le syndrome de Wolff-Parkinson- White, le 
prolapsus valvulaire mitral, l'hypokaliemie, le traitement digitalique. 
Conformement au theoreme de Bayes, le sous-decalage du segment 
ST a d'autant plus de valeur predictive de maladie coronaire qu'il 
concerne un patient dont la probabilite de maladie coronaire est par 
ailleurs elevee. Dans une etude sur plus de 7 000 patients ayant peu 
de facteurs de risque cardiovasculaires de la maladie coronaire, la 
proportion des « vrais positifs » n'atteignait que 21 %, ce qui est 
extremement faible [341 . Au contraire, dans une etude evaluant 269 
patients avec une maladie coronaire angiographiquement prouvee 
et 141 sujets sans anomalie angiographique, la specificite de 
l'epreuve d'effort etait calculee a 93 % et sa sensibilite a 64 % I2SI , ce 
qui atteste de l'interet de l'epreuve d'effort en cas de prevalence 
elevee et done de facteurs de risque consequents de la maladie 
coronaire. De plus, les patients avec une maladie coronaire et une 
positivite precoce de leur epreuve d'effort ont un pronostic severe et 
doivent imperativement etre, si possible, revascularises [22] . Par 
consequent, l'epreuve d'effort est surtout interessante dans 
1'evaluation des sujets a haut risque de maladie coronaire et chez les 
patients avec maladie coronaire authentifiee. 

SURVEILLANCE ELECTROCARDIOGRAPHIQUE 
AMBULATOIRE 

Si le but habituel du monitorage de l'ECG ambulatoire sur 24 ou 
48 heures est la recherche et la caracterisation des arythmies 
cardiaques, cette technique est connue, depuis ses debuts, comme 
etant interessante dans la detection des modifications du segment 
ST indicatrices d'une eventuelle ischemie 1321 . Les aspects techniques 
requis pour cette derniere detection sont plus complexes que ceux 
des arythmies, ce qui explique en partie la diffusion et la popularity 
aupres des cardiologues de la surveillance ECG ambulatoire (Holter) 
essentiellement dans la surveillance des arythmies 
supraventriculaires ou ventriculaires. En plus d'un materiel adequat, 
la preparation soigneuse de la peau est souhaitable. Des artefacts, 
notamment positionnels existent, par consequent, il faut exiger que 
les anomalies de la repolarisation durent au moins 3 minutes pour 
etre significatives. Une etude comparant les performances du Holter 
ECG et de l'epreuve d'effort chez 143 patients a montre que le 
systeme Holter avait une sensibilite de l'ordre de 89 %, une 
specificite de l'ordre de 96 % et une valeur predictive positive de 
l'ordre de 91 % [251 . II existe une variabilite non negligeable du 



nombre et de la duree des episodes ischemiques detectes par le 
Holter d'un jour a l'autre [53] . Un travail sur le sujet a montre que la 
variabilite du nombre d'episodes etait de 36 %, celle de la duree 
atteignant 51 % [67] . Ainsi, la surveillance devrait, dans certains cas, 
s'etendre sur 48 et non sur 24 heures, notamment dans le cadre de 
la surveillance de l'efficacite d'un traitement (medicamenteux ou 
autre). 

Les avantages de la surveillance ECG ambulatoire font que e'est la 
methode de choix pour detecter une IMS dans la vie de tous les 
jours, laquelle est beaucoup plus frequente que les episodes 
douloureux. Elle permet egalement de mettre en lumiere les 
elements declenchant 1TMS. Enfin, il s'agit d'un examen peu 
onereux, eventuellement utile dans revaluation des traitements anti- 
ischemiques. Cet avantage est mis a profit dans les etudes 
s'attachant a determiner si l'eradication des episodes dTMS permet 
d'ameliorer le pronostic. 

SURVEILLANCES ELECTRO CARD IOGRAPHIQUES 
EN UNITE DE SOINS INTENSIFS ET PERIOPERATOIRES 

La surveillance dite « monitoree » de l'ECG (une seule derivation 
initialement) en unite de soins intensifs (USI) chez des patients 
admis pour infarctus du myocarde, arythmie, insuffisance cardiaque 
decompensee, syndrome coronaire aigu, embolie pulmonaire, 
insuffisance respiratoire decompensee est routiniere. Si la raison 
principale en est la detection d'arythmies menacant le pronostic 
vital, la detection d'une ischemie myocardique severe est egalement 
possible. Elle s'avere en particulier interessante dans la surveillance 
perioperatoire des patients en chirurgie a haut risque 
cardiovasculaire. L'ischemie preoperatoire est importante a detecter 
car frequente et importante sur le plan pronostique [43 - 59] . Les 
episodes ischemiques survenant dans les suites immediates d'un 
syndrome coronaire aigu sont egalement importants a identifier en 
pratique clinique car ils correspondent a un sous-groupe de patients 
a risque accru. 

PERFUSION MYOCARDIQUE, METABOLISME 
MYOCARDIQUE ET CONTRACTILITE REGIONALE 

Maseri et al ont, les premiers, demontre la reduction transitoire et 
regionale de la perfusion myocardique chez des patients souffrant 
de douleurs thoraciques en rapport avec des spasmes coronaires [4?I . 
Ensuite, la scintigraphic au thallium 201 a ete largement utilisee 
pour detecter 1TMS pendant l'effort ou lors de l'administration de 
substances telles que les vasodilatateurs (dipyridamole ou 
adenosine) ou les catecholamines (dobutamine) [41] . 
La scintigraphie myocardique au thallium n'est cependant pas le test 
de choix a utiliser en premiere intention sauf s'il existe des difficultes 
interpretatives previsibles lors de la realisation d'une epreuve 
d'effort electrocardiographique, comme la presence d'anomalies de 
la repolarisation a l'etat de base. Des radio-isotopes comme le 
rubidium 82 ont egalement permis de caracteriser la perfusion 
myocardique par la tomographie par emission de positrons 1141 . Cette 
technique permet d'etudier parallelement la perfusion et le 
metabolisme glucidique, differenciant ainsi les regions ischemiques 
des cicatrices necrotiques [46] . Cette technique tres couteuse est tres 
peu repandue. La technique la plus recente permettant de 
s'interesser de pres a l'etude du metabolisme myocardique est 
l'imagerie par resonance magnetique (IRM). Cette technique, 
malheureusement peu accessible encore compte tenu de sa trop 
faible diffusion en France, est par ailleurs tres prometteuse car les 
anomalies de la contractilite regionale ventriculaire gauche sont des 
manifestations tres precoces d'ischemie. La ventriculographie 
isotopique permet aussi de detecter de telles anomalies. L'examen 
peut etre pratique au repos, pendant l'effort, pendant un stress 
pharmacologique, ou pendant une stimulation electrique atriale ou 
ventriculaire. L'echocardiographie d'effort ou de stress peut fournir 
des donnees similaires [3) . L'evaluation de la fonction contractile 
globale et regionale par l'echographie est extremement utile chez les 
patients qui ont une insuffisance cardiaque d'etiologie indeterminee. 
Dans le cas d'une IMS detectee, la revascularisation permet 
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d'obtenir, dans ses suites, une amelioration significative de la 
fonction systolique. Enfin, l'accessibilite plus grande de FIRM aux 
cardiologues permettrait de pratiquer la recherche d'IMS en 
s'affranchissant de surcroit des problemes d'hypo- ou 
d'anechogenicite. 

SURVEILLANCE HEMODYNAMIQUE 

La surveillance monitoree des patients par un catheterisme de 
l'artere pulmonaire (methode de Swan-Ganz) en unite de soins 
intensifs a montre que des episodes transitoires d'ischemie 
myocardique, qu'ils soient symptomatiques ou non, etaient associes 
a l'augmentation simultanee de la pression diastolique arterielle 
pulmonaire et de la pression capillaire pulmonaire [42] . D'autres 
travaux ont indique que l'ischemie d'effort silencieuse entrainait des 
modifications electrocardiographiques, une diminution de la fraction 
d'ejection ventriculaire gauche et des anomalies de la contractilite 
regionale ventriculaire associee egalement a une augmentation 
transitoire de la pression telediastolique ventriculaire gauche 1311 . 
Ainsi, en unite de soins intensifs, en salle d'operation et dans le 
laboratoire d'hemodynamique, une elevation transitoire des 
pressions de remplissage du ventricule gauche peut orienter vers 
une ischemie myocardique silencieuse. II n'en reste pas moins vrai 
que la determination des modifications de pression enregistrees par 
methode de Swan-Ganz n'est pas tres sensible pour la detection de 
1'IMS par comparaison a l'analyse par echographie cardiaque 
transcesophagienne de la contractilite regionale. 

En pratique 

Les epreuves de stress, au premier rang desquelles l'epreuve d'effort, 
demeurent les techniques les plus largement repandues pour la 
detection de 1'IMS. Cependant, pour l'epreuve d'effort, il est 
important de savoir exclure si possible les patients dont l'ECG de 
repos presente des anomalies du segment ST en prenant egalement 
en compte la probabilite pretest en fonction des facteurs de risque 
de la maladie coronaire. L'evaluation de la perfusion myocardique 
par les techniques de medecine nucleaire et 1'evaluation des 
anomalies de la contractilite regionale par l'echocardiographie 
ameliorent clairement la sensibilite et la specificite de la detection 
de 1TMS et peuvent permettre d'identifier certains episodes d'IMS 
sans changement electrocardiographique associe. Le Holter ECG 
peut donner des informations relatives au declenchement des 
episodes d'IMS, a la presence d'IMS chez des patients incapables de 
faire une epreuve d'effort et en preoperatoire chez des patients a 
haut risque. Une selection attentive des patients et un soin attentif 
aux conditions techniques sont necessaires. Plus rarement, dans 
certaines circonstances, la surveillance monitoree par catheterisme 
de Swan-Ganz et/ou l'echocardiographie transoesophagienne 
peroperatoire peuvent etre utilisees. 

Prevalence et pronostic 



SUJETS ASYMPTOMATIQUES 
(TYPE 1 DE LA CLASSIFICATION DE COHN) 

L'estimation de la prevalence de 1TMS chez des sujets 
asymptomatiques est difficile mais peut etre apprehendee a partir 
de donnees obtenues par le Holter ECG, l'epreuve d'effort et 
l'imagerie de la perfusion a l'effort. 

Classification de l'ischemie myocardique silencieuse 
Type 1 : chez un sujet asymptomatique. 
Type 2 : apres un infarctus du myocarde. 
Type 3 : chez un patient angineux. 

Comme cela est rappele plus haut, la sensibilite et la specificite de 
ces methodes dependent de la prevalence dans le type de population 



etudie. La frequence d'une modification significative du segment ST 
sur des Holter ECG de sujets asymptomatiques varie selon les 
etudes entre et 0 et 30 %. Par exemple, une etude suedoise s'est 
interessee au Holter ECG chez 394 hommes de plus de 60 ans sans 
coronaropathie connue [301 ; 23 % d'entre eux avaient un sous- 
decalage du segment ST a l'examen Holter. Ce pourcentage inclut 
vraisemblablement un certain nombre de faux positifs, neanmoins, 
compte tenu de la prevalence de coronaropathie dans cette 
population, il rend compte de la detection de certaines IMS. 
L'epreuve d'effort avec sous-decalage significatif du segment ST 
comprend egalement des vrais et des faux positifs. Chez des sujets 
asymptomatiques, un sous-decalage est note selon Rozanski et al 
dans 13 % des cas I631 . Un quart de ces sujets presenterait cependant 
une coronarographie normale. La Baltimore Longitudinal Study on 
Aging est instructive car elle considere non seulement les 
modifications electrocardiographiques mais aussi la perfusion au 
thallium [24] : la prevalence d'IMS chez des sujets asymptomatiques 
est estimee a 6 %. II faut cependant garder a l'esprit que 
d'authentiques patients coronariens ont des epreuves d'effort 
negatives, done la prevalence a peut-etre ete sous-estimee. Dans 
cette etude, 1TMS augmente le risque de deces, d'infarctus du 
myocarde et d'apparition d'un angor d'un facteur 3,6. Une 
augmentation analogue de l'ordre du quadruple est notee dans 
l'etude suedoise mentionnee precedemment [30] . Les sujets 
asymptomatiques avec epreuve d'effort positive, incluant des faux 
positifs, ont globalement un risque augmente entre trois et cinq fois 
d'evenements cardiovasculaires. Mais, dans une large cohorte de 916 
hommes asymptomatiques suivis par epreuves d'effort iteratives sur 
une duree de 13 ans, la grande majorite des sujets qui ont developpe 
un infarctus du myocarde ou qui sont decedes n'avaient 
paradoxalement pas d'epreuve d'effort positive [4S1 . 
En resume, les donnees concernant les sujets asymptomatiques 
suggerent qu'en l'absence de symptomes ou de facteurs de risque 
significatifs de la maladie coronaire, la positivite d'une epreuve 
d'effort ou d'un Holter ECG correspond souvent a un faux positif. 
Cependant, une ischemie confirmee chez un sujet asymptomatique 
est un indicateur de pronostic defavorable. Au sein d'une population 
asymptomatique, la plupart des evenements cardiovasculaires 
graves surviennent paradoxalement chez des patients dont l'epreuve 
d'effort etait negative. 

La signification d'une IMS peut etre apprehendee par l'etude 
d'Erikssen [23] . Parmi 1 773 patients ayant eu une epreuve d'effort, 
279 avaient une epreuve positive. Soixante-neuf d'entre eux 
n'avaient eu aucune douleur et cinquante parmi eux avaient des 
lesions coronaires. Le suivi de ces cinquante patients sur 13 ans 
indiquait une severite non negligeable, la mortalite etant de 28 %, la 
survenue d'un infarctus de 26 %, la survenue d'un angor de 42 %. 

ANGOR STABLE 
(TYPE 3 DE LA CLASSIFICATION DE COHN) 

Parmi les patients avec coronaropathie documented et antecedents 
angineux, il ressort qu'environ la moitie des patients ont un sous- 
decalage du segment ST a l'epreuve d'effort, le tiers d'entre eux 
presentant une IMS [45] . En revanche, le Holter ECG semble mettre 
en difference deux fois plus d'episodes d'IMS que d'episodes 
symptomatiques. Cela suggere que les symptomes surviendraient 
plus facilement sur un tapis roulant que dans la vie quotidienne. 
L'analyse combinee de plusieurs etudes s'etant interessee a des 
patients angineux stables permet d'estimer que 20 a 30 % d'entre 
eux ont des sous-decalages du segment ST au Holter ambulatoire, 
50 a 70 % d'entre eux ont des sous-decalages du segment ST a 
l'epreuve d'effort et 90 % des scintigraphies au thallium positives. 
Les donnees de la litterature ne plaident guere pour l'utilisation de 
la surveillance ambulatoire du segment ST chez les patients avec 
epreuve d'effort negative, sauf en cas de suspicion de spasme 
coronaire. La grande majorite des evenements ischemiques des 
patients en angor stable est asymptomatique (fig 2). 
II est reconnu que l'ischemie a la meme signification pronostique, 
qu'elle soit asymptomatique ou non. Mais de meme qu'il n'a pas ete 



4 



Cardiologie 



Ischemie myocardique silencieuse 



11-030-C-10 



1 % d'evenements ischemiques 






















IMS 








IMS IM 



2 Prevalence de l'ischemie myocardique silencieuse chez les patients en angor sta- 
ble. IMS : Ischemie myocardique silencieuse ; IM : ischemie myocardique. 

A. Pourcentage du nombre d'evenements ischemiques. 

B. Pourcentage de la duree d'ischemie. La grande majorite des evenements ische- 
miques est asymptomatique. De meme, la duree de ces evenements asymptomati- 
ques est preponderate par rapport a la duree des evenements symptomatiques. 



demontre a ce jour que le traitement anti-angineux etait capable 
d'ameliorer le pronostic de l'angor stable, la demonstration que la 
suppression de l'ischemie silencieuse ameliore le pronostic de 
l'angor stable reste a apporter. 

ANGOR INSTABLE 

Le sous-decalage du segment ST est frequent dans les suites 
immediates d'un syndrome coronaire aigu lors d'une surveillance 
par telemetrie [55] . Selon les etudes et la gravite des syndromes 
coronaires aigus, il est estime entre 40 et 70 % des cas. La grande 
majorite de ces sous-decalages survient alors que le patient est 
asymptomatique. De facon interessante, chez les patients en angor 
instable, le temps cumule d'ischemie par la surveillance telemetrique 
est associe a un risque accru de l'ordre du quintuple de deces 
hospitaliers 1391 et a un risque egalement significativement augmente 
de deces a long terme [541 . L'IMS est d'autre part plus frequente en 
cas de lesion du tronc commun de la coronaire gauche et d'atteinte 
tritronculaire. Dans l'angor instable, les episodes dTMS sont environ 
neuf a dix fois plus frequents que les episodes angineux alors qu'ils 
ne sont que deux a trois fois plus frequents en cas d'angor stable. 
Ces episodes dTMS identifient un sous-groupe de patients a plus 
haut risque de deces et d'infarctus non fatal. D'ou l'interet du role 
du depistage des episodes dTMS par le Holter ECG afin de preciser 
la severite de l'ischemie et d'identifier des patients a haut risque qui 
meriteraient peut-etre un traitement plus agressif . 

ANTECEDENT D'INFARCTUS 
(TYPE 2 DE LA CLASSIFICATION DE COHN) 

Apres un infarctus, les facteurs pronostiques pejoratifs principaux 
sont l'alteration de la fonction ventriculaire gauche, la presence 
d'arythmies ventriculaires malignes et 1TMS residuelle. Dans des 
etudes ou des epreuves d'effort ont ete pratiquees precocement 
apres un infarctus du myocarde, la presence d'un sous-decalage du 
segment ST est notee dans 18 a 45 % des cas, plus de la moitie de 
ces episodes n'etant pas accompagnes de douleurs thoraciques m . 
L'elevation transitoire du segment ST predit fortement l'ischemie 
peri-infarctus comme cela est confirme par l'imagerie au thallium. 



La pseudonormalisation des ondes T n'a qu'une predictivite 
moindre. La plupart des etudes sont en faveur du pronostic pejoratif 
du sous-decalage du segment ST a l'epreuve d'effort dans les suites 
d'un infarctus. Le Holter ECG a egalement ete etudie chez des 
patients aux antecedents d'infarctus. Sur une cohorte de 270 patients 
representatifs de survivants d'un infarctus du myocarde, pres du 
quart d'entre eux ont presente des episodes de sous-decalage d'au 
moins 1 mm du segment ST pendant une duree d'au moins 

I minute. Dans cette serie de patients tout comme dans les autres 
s'interessant a cette question, le sous-decalage du segment ST au 
Holter est associe a un risque augmente de deces et de re-infarctus 
de 2,5 a 4 [58] . Apres infarctus, les tests de perfusion lors d'examens 
isotopiques et echocardiographiques sont interessants car il y a des 
anomalies de l'ECG a l'etat de base. En particulier, la scintigraphie 
au thallium fournit des informations quant au pronostic dans ce 
groupe de patients. 

II n'a pas ete demontre a ce jour l'interet du Holter ECG si le resultat 
du test d'effort est negatif. En revanche, en cas de positivite de 
l'epreuve d'effort, la presence de sous-decalages du segment ST sur 
le Holter ECG indique un pronostic encore plus defavorable. 

APRES REVASCULARISATION 

Apres pontage aortocoronaire, la prevalence des modifications du 
segment ST au Holter ECG est elevee a 6 et 12 mois, de l'ordre de 
20 a 30 % [3SI . Cette forte prevalence ne traduit cependant pas 
l'occlusion de pontages dans la majorite des cas. Une technique 
d'imagerie, comme la scintigraphie au thallium, est tres utile dans 
ces cas. Apres une angioplastie coronaire, le sous-decalage du 
segment ST a l'epreuve d'effort chez des sujets asymptomatiques 
est egalement imparfait pour detecter correctement les restenoses 
coronaires. La aussi, la scintigraphie au thallium apporte 
indiscutablement un benefice dans cette detection. 

CHIRURGIE NON CARDIAQUE 

En cas de surveillance Holter ECG perioperatoire chez des patients 
coronariens ou a risque cardiovasculaire eleve, le sous-decalage du 
segment ST multiplie par neuf le risque de deces cardiaque, 
d'infarctus et d'angor instable [43] . Ce risque nettement augmente a 
aussi ete mis en evidence chez les patients beneficiant d'une 
chirurgie vasculaire peripherique. L'absence d'ischemie 
preoperatoire est associee a l'absence d'evenements 
cardiovasculaires ulterieurs [591 . Au contraire, le sous-decalage 
perioperatoire presume d'un risque double d'evenements cardio- 
vasculaires dans les 2 ans qui suivent [43 - 591 . 

Traitement de Vischemie myocardique 
silencieuse 



TRAITEMENT MEDICAMENTEUX 

Le traitement habituel des patients coronariens repose sur 
l'eradication de la symptomatologie angineuse. Cependant, dans la 
mesure ou e'est la presence de l'ischemie plutot que celle des 
symptomes qui determine le pronostic des patients, il est logique de 
penser que ^eradication de l'ischemie, a savoir le traitement de 
1TMS, est une cible interessante. Dans cette optique, un certain 
nombre d'agents anti-ischemiques ont ete evalues en terme dTMS 
residuelle. lis ont ete utilises soit en monotherapie, soit en bitherapie. 
Si la plupart des traitements usuels s'averent efficaces pour reduire 
la frequence et la duree des episodes angineux, leur puissance est 
variable. Par ailleurs, il apparait clairement que ces traitements 
diminuent certes, mais ne suppriment pas completement les 
episodes dTMS. En d'autres termes, l'ischemie silencieuse peut 
persister en depit d'un traitement medicamenteux qui controle 
l'angor. Les paragraphes suivants font le point sur Teffet des 
principales classes therapeutiques anti-angineuses dans le traitement 
de 1TMS des patients coronariens. La reduction de la frequence de 
ces episodes et de leur duree est l'un des criteres habituels 
d'evaluation de ces agents. 
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■ Derives nitres 

Si les nitres ont ete les premiers medicaments utilises pour leur effet 
anti-ischemique, il existe peu de donnees concernant leur effet sur 
les episodes d'IMS detectes par le Holter ECG. Les nitres reduiraient 
la frequence et la duree des episodes ischemiques de l'ordre de 35 % 
chez des patients symptomatiques selon certains mais ne seraient 
pas plus efficaces que le placebo pour diminuer les episodes d'IMS 
selon d'autres [62] . Cela pourrait s'expliquer, entre autres, par le 
phenomene de tolerance aux derives nitres qui survient en cas 
d'administration continue, laquelle n'est plus recommandee 
actuellement aux depens de l'administration discontinue sur le 
nycthemere 1351 . 

■ Betabloquants 

C'est indiscutablement le traitement de premiere intention, qui a 
demontre son interet dans la prise en charge des patients 
coronariens stables et dans les syndromes coronaires aigus. Les 
betabloquants diminuent la demande en oxygene du myocarde par 
differents mecanismes parmi lesquels la diminution de la frequence 
cardiaque au repos, l'attenuation de la reponse de la frequence 
cardiaque a l'exercice, la diminution de la pression arterielle et la 
diminution de la force de contraction ventriculaire. Les 
betabloquants exercent leur action par une fixation a des recepteurs 
specifiques cardiaques (recepteurs dits (3-1) leur permettant d'inhiber 
celle des catecholamines en obtenant ainsi une reponse cardiaque 
attenuee en reponse a toute stimulation sympathique. Un certain 
nombre d'etudes s'est interesse a l'effet des betabloquants sur 
l'ischemie asymptomatique. Cette classe medicamenteuse apparait 
plus efficace que les autres [56 - 6SI . Une analyse groupee de plusieurs 
etudes indique, chez des coronariens, que les betabloquants 
permettent de reduire de 59 % la frequence des episodes d'IMS et 
de 69 % leur duree. Differents betabloquants parmi lesquels 
l'atenolol, le propanolol et le bisoprolol ont donne lieu a des 
reductions d'amplitude analogue. Les betabloquants permettent 
aussi d'attenuer l'augmentation matinale catecholergique des 
episodes d'IMS chez les patients coronariens, ce qui pourrait 
egalement etre favorable en termes de reduction du risque 
d'infarctus aigu du myocarde et de mort subite. II semble que les 
betabloquants soient plus efficaces que les inhibiteurs calciques pour 
supprimer l'ischemie myocardique silencieuse. Dans l'etude 
TIBBS [6SI , le bisoprolol (10 a 20mg/j) s'est montre superieur a la 
nifedipine et dans l'etude ACIP [57] , l'atenolol (50 a lOOmg/j) s'est 
montre superieur au diltiazem (60 a 90 mg deux fois/j). Cependant, 
l'etude TIBET n'a pas retrouve de difference entre l'atenolol (50 mg 
deux fois /]), la nifedipine LP (20 a 40 mg deux fois/ jour) ou 
l'association des deux sur l'amelioration de l'ECG d'effort et la 
reduction de l'ischemie au Holter [26] . 

■ Inhibiteurs calciques 

Differentes etudes se sont attachees a determiner l'influence des 
traitements par inhibiteurs calciques sur les episodes d'IMS 
enregistrees sur Holter ECG. Une analyse groupee montre une 
reduction de 46 % de la frequence et de 36 % de la duree de ces 
episodes. Les rares etudes s'etant interessees a l'efficacite de ces 
traitements dans la suppression complete des episodes chez un 
meme patient ne sont pas positives pour cette classe [65] . Certains de 
ces traitements, notamment les dihydropyridines, pourraient etre 
deleteres en raison de la tachycardie reflexe et de l'augmentation 
catecholergique secondaire a une vasodilatation peripherique 
importante. II est vrai que les recents inhibiteurs calciques, 
notamment l'amlodipine qui a montre son interet dans l'ischemie 
silencieuse dans l'etude CAPE [nl , ou la felodipine, n'ont pas ces 
effets indesirables. 

■ Association anti-ischemique 

Les avantages d'une telle association comprennent l'administration 
d'une posologie moindre de chaque principe actif ce qui diminue 
les effets indesirables et ameliore la compliance. Une telle association 



peut comporter un derive nitre sur une periode discontinue des 
24 heures et un betabloquant. D'autres possibilites sont un nitre et 
un inhibiteur calcique ou un betabloquant et un inhibiteur calcique. 
Quelques etudes se sont interessees a revaluation d'une telle 
association sur les episodes d'IMS. L'association d'un betabloquant, 
l'atenolol, et d'un inhibiteur calcique, la nifedipine ou l'amlodipine, 
s'est revelee plus efficace que l'un ou l'autre traitement en 
monotherapie [21] . L'association s'est revelee meilleure en termes de 
diminution de frequence, de duree et de suppression totale des 
episodes d'IMS. Cette suppression peut meme depasser legerement 
75 % des patients traites. Dans l'etude americaine ACIP 
(Asymptomatic Cardiac Ischemia Pilot study) [5?I , deux associations 
differentes ont ete testees pour les patients randomises dans les 
groupes de traitements orientes sur le controle des episodes 
angineux ou ischemiques. Elles ont permis une diminution modeste 
respectivement de 48 et 33 % des taux de suppression totale 
d'evenements. Cette efficacite, relative dans cette etude, pourrait 
s'expliquer par l'emploi de doses non optimales des differents 
traitements. En depit de ces resultats decevants, il est generalement 
admis qu'une association de medicaments anti-ischemiques est 
necessaire pour les patients ayant une maladie coronaire evoluee et 
une IMS. 

REVASCULARISATION MYOCARDIQUE PAR PONTAGES 

Peu d'etudes ont evalue l'interet d'une revascularisation 
myocardique par pontage aortocoronaire ou angioplastie sur 1TMS. 
La plupart d'entre elles ne sont pas controlees et concernent des 
situations tres differentes les unes des autres, par exemple dans leur 
mode de detection de 1TMS (epreuve d'effort, Holter ECG, 
scintigraphic). Dans une evaluation retrospective a partir du CASS 
(Coronary Artery Surgery Study), le pourcentage de patients avec 
sous-decalage asymptomatique du segment ST ne differe pas avant 
et apres chirurgie. Dans une autre etude evaluant les modifications 
du segment ST par Holter ECG, la revascularisation myocardique a 
ete accompagnee d'une reduction dans la frequence et la duree des 
episodes d'IMS. 

TRAITEMENT ANTI-ISCHEMIQUE VERSUS 
REVASCULARISATION 

Une seule grande etude prospective et randomisee a compare les 
effets d'un traitement comportant une association medicamenteuse 
et la revascularisation myocardique sur 1TMS detectee a l'epreuve 
d'effort et sur Holter ECG. Dans cette etude ACIP [57] , les patients 
ont ete randomises pour recevoir soit un traitement medical gradue 
avec l'une des deux associations medicamenteuses (threes pour 
controler les symptomes ou supprimer l'ischemie myocardique), soit 
une revascularisation myocardique par pontage(s) ou 
angioplastie(s). Les resultats a 1 an de cette etude ont indique que la 
revascularisation myocardique etait plus efficace que les traitements 
medicamenteux destines a controler les symptomes ou a supprimer 
l'ischemie myocardique, en termes de reduction de la frequence et 
de la duree des evenements ischemiques [57 l Par ailleurs, da vantage 
de patients etaient libres de symptomes au suivi de 1 an. La 
comparaison des effets respectifs du pontage et de l'angioplastie sur 
1TMS detectee par le Holter ambulatoire est en faveur de la chirurgie 
qui, a 12 semaines, supprime l'ischemie chez davantage de patients. 
Aux epreuves d'effort, des resultats analogues ont ete retrouves, en 
ce sens qu'une proportion significativement plus basse de patients 
revascularises gardent des episodes d'IMS (69 % versus 85 % et 88 % 
respectivement) avec un traitement medicamenteux destine a 
controler les symptomes et un traitement medicamenteux destine a 
supprimer l'ischemie myocardique. Les resultats aux epreuves 
d'effort sont aussi favorables a la chirurgie par rapport a 
l'angioplastie, moins de patients gardant une ischemie a l'effort 
(54 versus 77 %, p < 0,05), les patients realisant des exercices plus 
prolonges (7,6 minutes versus 6,5 minutes), et moins de patients 
souffrant d'angor lors de ces epreuves d'effort (10 % versus 30 %). 
Les raisons de la superiorite apparente de la chirurgie sont 
probablement liees a une revascularisation plus complete que par 
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l'angioplastie dans cet essai. II faut cependant noter que l'etude 
ACIP n'a pas randomise les patients pour l'angioplastie ou la 
chirurgie, les investigateurs prenant l'une des deux options. 

Conclusion 



L'ischemie myocardique silencieuse est definie par la presence d'une 
ischemie myocardique en I 'absence de douleur thoracique angineuse ou 
d' equivalents angineux. 

L'epreuve d'effort electrocardiographique et a un moindre degre le 
« Hotter ECG », c'est-a-dire I'enregistrement de VECG en continu, 
sont les methodes les plus repandues pour sa detection. L'ECG d'effort 
est surtout contributif dans revaluation des sujets a haut risque de 



maladie coronaire et chez les patients avec maladie coronaire 
authentifiee. Chez V ensemble des sujets, asymptomatiques et 
symptomatiques , une ischemie confirmee est un indicateur de pronostic 
defavorable. Dans I'angor instable et en postinfarctus, les episodes 
d'ischemie myocardique silencieuse identifient egalement un sous- 
groupe de patients a plus haut risque de dices et d'infarctus non fatal. 
Les traitements anti-ischemiques medicamenteux, et en particulier les 
betabloquants, diminuent mais ne suppriment pas completement les 
episodes d'ischemie myocardique silencieuse. La revascularisation 
myocardique semble plus efficace que les traitements medicamenteux 
destines a contrdler les symptdmes ou a supprimer l'ischemie 
myocardique silencieuse, en termes de reduction de la frequence et de la 
duree des evenements ischemiques. II n'est pas demontre, a ce jour, que 
le pronostic en soit ameliore. 
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